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ТЕРНОПІЛЬСЬКИЙ НАЦІОНАЛЬНИЙ МЕДИЧНИЙ УНІВЕРСИТЕТ ІМЕНІ І. Я. ГОРБАЧЕВСЬКОГО 
МОЗ УКРАЇНИ
ЕНДОГЕННА ІНТОКСИКАЦІЯ В ЩУРІВ З ЕКСПЕРИМЕНТАЛЬНИМ 
КАНЦЕРОГЕНЕЗОМ ПІСЛЯ ЗАСТОСУВАННЯ ЦИТОСТАТИКА НА ТЛІ 
СОРБЦІЙНОЇ ТЕРАПІЇ
Вступ. Щороку кількість онкологічних хворих на колоректальний рак зростає. Тяжкість стану хворих 
досить часто зумовлена гіперфункцією активних форм оксигену з подальшим порушенням антиокси-
дантного захисту організму. Тому важливим є вивчення ефективності дії цитостатика на тлі ентеро-
сорбційної терапії за умов ендогенної інтоксикації.
Мета дослідження – оцінити ефективність використання цитостатика “Вінкристин” на тлі енте-
росорбційної терапії за умов оксидативного стресу в організмі щурів, уражених 1,2-диметилгідразином.
Методи дослідження. Експеримент виконано на білих щурах-самцях, яким моделювали рак товстої 
кишки шляхом щотижневого підшкірного введення 1,2-диметилгідразину в дозі 7,2 мг/кг маси тіла про-
тягом 30-ти тижнів. Ентеросорбент АУТ вводили інтрагастрально щоденно впродовж 21-го дня після 
моделювання канцерогенезу в дозі 1 мл завису (що відповідає 0,2 г чистої маси препарату) на 100 г маси 
тіла тварини. Цитостатик “Вінкристин” вводили тваринам з індукованим канцерогенезом внутріш-
ньошлунково щоденно протягом 14-ти днів у дозі 0,23 мг/кг маси тіла після 21-денної детоксикаційної 
терапії. Розвиток оксидативного стресу вивчали за активністю окисної модифікації протеїнів, концен-
трацією продуктів пероксидного окиснення ліпідів, активністю супероксиддисмутази і каталази.
Результати й обговорення. Отримані результати дослідження свідчать про те, що введення 
1,2-диметилгідразину протягом 30-ти тижнів сприяло розвитку оксидативного стресу. В експеримен-
тальних тварин порушувався про-антиоксидантний баланс, що супроводжувалося зниженням активнос-
ті антиоксидантної системи. Застосування ентеросорбенту АУТ сприяло нормалізації цих показників, а 
проведена цитостатична терапія незначно вплинула на перебіг окиснювальних процесів в організмі під-
дослідних тварин.
Висновок. Отримані результати вказують на відсутність вираженого побічного ефекту цитоста-
тика “Вінкристин” та підтверджують позитивну динаміку використання детоксикаційної терапії енте-
росорбентом АУТ під час прогресуючого розвитку оксидативного стресу за умов змодельованого канце-
рогенезу.
КЛЮЧОВІ СЛОВА: оксидативний стрес; антиоксидантна система; 1,2-диметилгідразин; ентеросор-
бент АУТ; цитостатик “Вінкристин”.
ВСТУП. Всесвітня організація охорони здо-
ров’я щороку оприлюднює прогресуючу статис-
тику зростання кількості онкологічних захворю-
вань. За даними Міжнародного агентства з до-
сліджень раку (IARC/IARS, Ліон), кількість онко­
хворих пацієнтів у всьому світі у 2018 р. 
становила понад 18 мільйонів [1]. Тому вивчен-
ня проблеми онкологічного захворювання і на-
далі залишається актуальним питанням науко-
вих досліджень. 
Учені відмітили, що морфологічні та гістоло-
гічні зміни, які виникають у товстій кишці гризунів 
унаслідок ураження 1,2­диметилгідразином 
(1,2­ДМГ), максимально точно імітують процеси, 
що мають місце у людському організмі в проце-
сі розвитку онкопроцесу [2]. Саме тому 1,2­ди-
метилгідразинова модель слугує ідеальною 
експериментальною моделлю для хіміопрофі-
лактичних досліджень. Ця хімічна речовина в 
дозозалежний спосіб викликає індукування 
пухлинного генезу в експериментальних моде-
лях гризунів. Відомо, що процес індукування раку 
товстої кишки супроводжується надмірною ге-
нерацією активних форм оксигену (АФО), нато-
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зменшуються. Тривала і надмірна генерація АФО 
сприяє розвитку оксидативного стресу, що акти-
вує вільнорадикальні процеси та пероксидне 
окиснення ліпідів [3]. 
У сучасній медицині метод ентеросорбції 
використовують у комплексі лікувальної терапії 
для зменшення проявів оксидативного стресу. 
Аналізуючи результати багаторічного вивчення 
механізмів дії ентеросорбентів, ми прийшли до 
висновку, що на особливу увагу заслуговують 
вуглецеві сорбенти. До них належить ентеро-
сорбент АУТ, що проявляє значні детоксикацій-
ні властивості, з питомою поверхнею пор близь-
ко 2000–2500 м2/г [4, 5].
Лікування онкологічних хворих передбачає 
комплекс методів, до яких належить хіміотерапія. 
Науково доведено позитивну цитостатичну ак-
тивність алкалоїдів барвінку рожевого. Екстрак-
ти листя, квітки та кореня цієї рослини містять 
понад 400 алкалоїдів, затверджених як проти-
пухлинний засіб. Їх широко використовують у 
багатьох хіміотерапевтичних схемах при найріз-
номанітніших ракових захворюваннях [6].
Мета дослідження – оцінити ефективність 
використання цитостатика “Вінкристин” на тлі 
ентеросорбційної терапії за умов оксидативного 
стресу в організмі щурів, уражених 1,2­диметил-
гідразином.
МЕТОДИ ДОСЛІДЖЕННЯ. Експеримент 
виконано на 77­ми лабораторних білих щу рах­
самцях, яких утримували на стандартному ра-
ціоні віварію Тернопільського національного 
медичного університету імені І. Я. Горбачевсько-
го МОЗ України. Маса їх тіла становила 180–
220 г. Усі маніпуляції з експериментальними 
тваринами проводили, дотримуючись правил 
Європейської конвенції про захист хребетних 
тварин, що використовуються для дослідних та 
інших наукових цілей, а також відповідно до 
Науково­практичних рекомендацій з утримання 
лабораторних тварин та роботи з ними [7].
Щурів рандомізували на групи: 1­ша – конт­
рольна, тварини якої отримували ізотонічний 
розчин натрію хлориду; 2­га – тварини, уражені 
1,2­ДМГ; 3­тя – тварини, уражені 1,2­ДМГ, які 
після 30­тижневого введення канцерогену одер-
жували ентеросорбент АУТ упродовж 21­го дня; 
4­та – тварини, яким після виконання ентеросорб­
ційної терапії вводили цитостатичний препарат 
“Вінкристин” протягом 14­ти днів.
Канцерогенез моделювали шляхом введен-
ня несиметричного 1,2­диметилгідразин гідро­
хлориду (фірми “SIGMA­ALDRICH CHEMIE”, 
виробництва Японії), попередньо розведеного 
ізотонічним розчином натрію хлориду. 1,2­Диме-
тилгідразин вводили підшкірно в міжлопаткову 
ділянку в дозі 7,2 мг/кг (з розрахунку на діючу 
речовину) 1 раз на тиждень протягом 30­ти тиж-
нів відповідно до маси тіла тварини [8].
Сорбуючий препарат АУТ вводили інтрагаст­
рально щоденно впродовж 21­го дня після мо-
делювання канцерогенезу. Добова доза сорбен-
ту – 1 мл завису (що відповідає 0,2 г чистої маси 
препарату) на 100 г маси тіла тварини. 
Вінкристин, як компонент цитостатичної те-
рапії, вводили внутрішньошлунково щоденно в 
дозі 0,23 мг/кг маси тіла тварини протягом 
14­ти днів, починаючи відразу після 7­місячного 
моделювання онкопроцесу та 21­денної ентеро­
сорб ційної терапії. Дозу цитостатика підбирали, 
користуючись інструкцією до застосування пре-
парату і враховуючи видову чутливість тварин 
(перерахунок здійснювали за Ю. Р. Риболовлє-
вим, 1979) [9].
Кожного місяця від початку дослідження 
уражених тварин виводили з експерименту шля-
хом евтаназії під тіопенталовим наркозом. Для 
дослідження брали сироватку крові щурів та 
гомогенати печінки. 
Інтенсивність процесів окисної модифікації 
протеїнів (ОМП) визначали за методикою 
R. Levine шляхом реєстрації оптичної щільності 
аліфатичних альдегідо­ та кетодинітрофеніл-
гідразонів основного і нейтрального характеру – 
2,4­динітрофенілгідразонів [10]. Вміст ТБК­ак-
тивних продуктів у сироватці крові та печінці 
досліджували в реакції з тіобарбітуровою кисло-
тою [11]. Стан антиоксидантної системи вивчали 
за активністю каталази [12] і супероксиддисму-
тази (СОД) [13]. 
Для статистичної обробки результатів вико-
ристовували параметричні й непараметричні 
методи оцінки отриманих даних. Для всіх показ-
ників розраховували середню арифметичну 
величину вибірки (М) та похибку середньої 
арифметичної величини (m). Достовірність різ-
ниці значень між незалежними кількісними ве-
личинами встановлювали при нормальному 
розподілі за критерієм Стьюдента, в інших ви-
падках – за допомогою критерію Манна – Уїтні. 
Різницю між величинами вважали вірогідною при 
величині р≤0,05 [14].
РЕЗУЛЬТАТИ Й ОБГОВОРЕННЯ. Відомо, що 
моделювання раку товстої кишки супроводжу-
ється надмірною генерацією АФО, натомість 
детоксикаційні можливості організму зменшу-
ються. Тривала і надмірна генерація АФО  сприяє 
розвитку оксидативного стресу, що активує 
вільнорадикальні процеси та пероксидне окис-
нення ліпідів [15]. 
Науково доведено, що первинні продукти 
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ліпідів) є нестійкими речовинами, які легко руй-
нуються з утворенням стабільніших вторинних 
продуктів. Серед вторинних продуктів найбільш 
відомий малоновий діальдегід, вміст якого ви-
значають у реакції з тіобарбітуровою кислотою 
[16, 17].
Виявлено вірогідне збільшення вмісту 
ТБК­активних продуктів уже в 1­й місяць уражен-
ня щурів: у сироватці крові цей показник підви-
щився на 144 %, у печінці – на 190 % порівняно 
з контрольною групою (рис. 1).
 На 7­й місяць дослідження цей показник 
підвищився порівняно з контрольною групою: в 
сироватці крові – на 610 %, у печінці – на 355 %. 
На тлі застосування ентеросорбенту АУТ 
(21 день) вміст ТБК­активних продуктів у сиро-
ватці крові був нижчим на 241 %, у печінці – на 
145 % (рис. 2).
Аналізуючи отримані результати після про-
ведення цитостатичної терапії, ми зафіксували 
вірогідне зниження цього показника в сироватці 
крові (на 214 %) та печінці (на 133 %) щурів з 
індукованою карциномою товстої кишки і після 
21­денного приймання ентеросорбенту АУТ 
відносно групи тварин, уражених 1,2­ДМГ про-
тягом 7­ми місяців.
Відомо, що за умов експериментального 
канцерогенезу товстої кишки в щурів збільшу-
ється вміст ТБК­активних продуктів та, як наслі-
док, зменшується активність ензимів антиокси-
дантної системи захисту – СОД і каталази [18]. 
Підтвердженням є зниження активності СОД 
і зростання ТБК­активних продуктів. Встановле-
но вірогідне зменшення активності СОД за умов 
індукованого канцерогенезу, починаючи з 4­го 
місяця ураження (на 31 %) (рис. 3). Цей показник 
знижувався і в наступні місяці експерименту 
(7­й місяць – на 43 %). Зменшення активності 
СОД може свідчити про збільшення в клітині 
концентрації гідроген пероксиду та інактивацію 
каталази, що розщеплює гідроген пероксид [19]. 
Використання ентеросорбенту АУТ позитив-
но вплинуло на показники ензиматичної ланки 
антиоксидантної системи. Після його введення 
в уражений організм активність СОД на 21­й день 
застосування ентеросорбенту збільшилася на 
28 %. Проведення цитостатичної терапії призве-
ло до підвищення активності цього ензиму в 
печінці на 21 % відносно групи тварин, яким не 
виконували корекції ентеросорбентом. 
Під час моделювання канцерогенезу актив-
ність каталази в сироватці крові уражених щурів 
Рис. 1. Вміст ТБК­активних продуктів у сироватці крові щурів у динаміці ураження 1,2­диметилгідразином та після 
застосування ентеросорбенту АУТ і цитостатика “Вінкристин”, %.
Примітка. Тут і на рисунках 2, 3, у таблицях 1, 2: * – вірогідні зміни між показниками тварин контрольної групи та 
щурів, уражених 1,2­диметилгідразином; ** – вірогідні зміни між показниками тварин, уражених канцерогеном, і щурів, 
які одержували ентеросорбент; *** – вірогідні зміни між показниками тварин, уражених канцерогеном, після 
ентеросорбційної терапії (21 день) та щурів, які отримували цитостатик (14 днів); # – вірогідні зміни між показниками 
тварин, уражених канцерогеном (7­й місяць), і щурів, які одержували цитостатик (14 днів) на тлі ентеросорбційної терапії 
(21 день).
РЕЗУЛЬТАТИ Й ОБГОВОРЕННЯ. Відомо, що моделюва ня раку тов ої кишки 
супроводжується надмірною генерацією АФО, натомість детоксикаційні можливості організму 
зменшуються. Тривала і надмірна генерація АФО сприяє розвитку оксидативного стресу, що
активує вільнорадикальні процеси та пероксидне окиснення ліпідів [15]. 
Науково доведено, що первинні продукти пероксидного окиснення ліпідів (гідропероксиди 
ліпідів) є нестійкими речовинами, які легко уйнуються з утворе ням стабільніших вторинних
продуктів. Серед вторинних продуктів найбільш відомий малоновий діальдегід, вміст якого 
визначають у реакції з тіобарбітуровою кислотою [16, 17].
Виявлено вірогідне збільшення вмісту ТБК-активних продуктів уже в 1-й місяць ураження 
щурів:  сироватці крові цей показник підвищився на 144 %, у печінці – на 190 % порівняно з 
контрольною групою (рис. 1). 
Рис. 1. Вміст БК-активних продуктів у сироватці крові щурів у динаміці ураження 1,2-
диметилгідразином та після застосування ентеросорбенту АУТ і цитостатика “Вінкристин”, %. 
Примітка. Тут і на рисунках 2, 3, у таблицях 1, 2: * – вірогідні зміни між показниками тварин 
контрольної групи та щурами, ураженими 1,2-диметилгідразином; ** – вірогідні зміни між 
показниками тварин, уражених канцерогеном, і щурами, які одержували ентеросорбент; *** – 
вірогідні зміни між показниками тварин, уражених канцерогеном, після ентеросорбційної терапії
(21 день) та щурами, які отримували цитостатик (14 днів); # – вірогідні зміни між показниками 
тварин, уражених канцерогеном (7-й місяць), і щурами, які одержували цитостатик (14 днів) на тлі 
ентеросорбційної терапії (21 день). 
ЯКЩО МОЖЛИВО, ТО ВИПРАВИТИ НА ВСІХ РИСУНКАХ: 
7 МІС. + 14 ДНІВ АУТ (ПОСТАВИТИ ПРОБІЛ ПІСЛЯ 7 І ПЕРЕД +); 
ПОСТАВИТИ ПРОБІЛ ПЕРЕД + У ДВОХ ІНШИХ ВИПАДКАХ НИЖЧЕ;
ВІНКРИСТИН – З МАЛОЇ БУКВИ. 
На 7-й місяць досліження цей показник підвищився порівняно з контрольною групою: в 
сироватці крові – на 610 %, у печінці – на 355 %. На тлі застосування ентеросорбенту АУТ (21 день) 
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Рис. 2. Вміст ТБК-активних продуктів у печінці щурів у динаміці ураження 1,2-
диметилгідразином та після застосування ентеросорбенту АУТ і цитостатика “Вінкристин”, %. 
Аналізуючи отримані результати після проведення цито татичної терапії, ми зафіксували 
вірогідне зниження цього показника в сиров тці крові (на 214 %) т  печінці (на 133 %) щурів з
індуко аною карциномою товс ої кишки і після 21-денного приймання нтеросорбенту АУТ 
відносно групи тварин, уражених 1,2-ДМГ протягом 7-ми місяців. 
Відомо, що за умов експериментального канцерогенезу товстої кишки в щурів збільшується 
вміст ТБК-активних продуктів та, як наслідок, зменшується активність ензимів антиоксидантної 
системи захисту – СОД і каталази [18].  
Підтвердженням є зниження активності СОД і зростання ТБК-активних продуктів. 
Встановлено вірогідне зменшення активності СОД за умов індукованого канцерогенезу, починаючи 
з 4-го місяця ураження (на 31 %) (рис. 3). Цей показник знижувався і в наступні місяці експерименту 
(7-й місяць – на 43 %). Зменшення активності СОД може свідчити про збільшення в клітині 
концентрації гідроген пероксиду та інактивацію каталази, що рощеплює гідроген пероксид [19]. 
Рис. 3. Активність супероксиддисмутази в печінці щурів за умов модельованого 
канцерогенезу та на тлі застосування ентеросорбенту АУТ і цитостатика “Вінкристин”, %. 
Використання ентеросорбенту АУТ позитивно вплинуло на показники ензиматичної ланки 
антиоксидантної системи. Після його введення в уражений організм активність СОД на 21-й день 
застосування ентеросорбенту збільшилася на 28 %. Проведення цитостатичної терапії призвело до
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вірогідно (р≤0,05) зменшилася на 3­й місяць 
експерименту (на 38 %) та продовжувала зни-
жуватися протягом наступних місяців ураження 
(7­й місяць – на 69 %) (табл. 1).
Аналогічне зменшення активності досліджу-
ваного ензиму виявлено в печінці уражених 
щурів. Починаючи з 2­го місяця введення 
1,2­ДМГ, цей показник знизився на 27 %, на 
7­й місяць моделювання раку товстої кишки 
активність каталази зменшилася на 72 % від-
носно контрольної групи.
Доцільним було дослідити активність цього 
ензиму в сироватці крові та печінці щурів, ура-
жених 1,2­ДМГ, після сорбційної терапії препа-
ратом АУТ. Отримані результати вказують на 
підвищення активності каталази в печінці та 
сироватці крові експериментальних тварин під 
впливом 21­денної дії ентеросорбенту (на 23 і 
18 % відповідно). Однак на 14­й день введення 
цитостатика “Вінкристин” активність каталази в 
сироватці крові піддослідних тварин знизилася 
на 12 %, у печінці – на 14 % порівняно зі щурами, 
яким не виконували детоксикаційної корекції.
Маркером раннього розвитку оксидативного 
стресу є окисна модифікація протеїнів, що су-
проводжується їх денатурацією, утворенням 
амінокислотних радикалів, які далі вступають у 
вторинну взаємодію із сусідніми амінокислотни-
ми залишками [20]. Усі ці процеси призводять до 
втрати протеїнами їх біологічної активності й 
порушення обміну речовин. Крім того, негатив-
ний ефект ОМП пов’язують із тим, що вони є 
джерелом вільних радикалів, які виснажують 
запаси клітинних антиоксидантів [21].
Ступінь окисної модифікації протеїнів оціню-
вали за рівнем кето­ й альдегідопохідних ней-
трального (ОМП370) та основного (ОМП430) харак-
теру (табл. 2).
Введення в організм тварин 1,2­ДМГ призво-
дило до зростання вмісту ОМБ370 у сироватці 
крові й печінці протягом усього дослідження. Так, 
у 1­й місяць експерименту вміст ОМП370 у сиро-
ватці крові й печінці уражених щурів вірогідно 
підвищився у 2,3 та 1,4 раза відповідно (р≤0,05) 
порівняно з тваринами контрольної групи, на 
7­й місяць дослідження цей показник збільшив-
ся порівняно з неураженими щурами: в сироват­
ці крові – у 5,4 раза, в печінці – у 2,7 раза. 
Схожу динаміку підвищення показників 
альдегідо­ і кетопохідних основного характеру 
(ОМП430) виявлено в сироватці крові й печінці 
уражених щурів протягом усього експерименту: 
в 1­й місяць експерименту в сироватці крові вони 
зросли в 1,3 раза, в печінці – в 1,5 раза порівня-
Рис. 3. Активність супероксиддисмутази в печінці щурів за умов модельованого канцерогенезу та на тлі застосуван-
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Рис. 2. Вміст ТБК-активних продуктів у печінці щурів у динаміці ураження 1,2-
диметилгідразином та після застосування ентеросорбенту АУТ і цитостатика “Вінкристин”, %. 
Аналізуючи отримані результати після проведення цитостатичної терапії, ми зафіксували 
вірогідне зниження цього показника в сироватці крові (на 214 %) та печінці (на 133 %) щурів з 
індукованою карциномою товстої кишки і після 21-денного приймання ентеросорбенту АУТ 
відносно групи тварин, уражених 1,2-ДМГ протягом 7-ми місяців. 
Відомо, що за умов експериментального канцерогенезу товстої кишки в щурів збільшується 
вміст ТБК-активних продуктів та, як наслідок, зменшується активність ензимів антиоксидантної 
системи захисту – СОД і каталази [18].  
Підтвердженням є зниження активності СОД і зростання ТБК-активних продуктів. 
Встановлено вірогідне зменшення активності СОД за умов індукованого канцерогенезу, починаючи 
з 4-го місяця ураження (на 31 %) (рис. 3). Цей показник знижувався і в наступні місяці експерименту 
(7-й місяць – на 43 %). Зменшення активності СОД може свідчити про збільшення в клітині 
концентрації гідроген пероксиду та інактивацію каталази, що рощеплює гідроген пероксид [19]. 
Рис. 3. Активність супероксиддисмутази в печінці щурів за умов модельованого 
канцерогенезу та на тлі застосування ентеросорбенту АУТ і цитостатика “Вінкристин”, %. 
Використання ентеросорбенту АУТ позитивно вплинуло на показники ензиматичної ланки 
антиоксидантної системи. Після його введення в уражений організм активність СОД на 21-й день 
застосува ня ентеросорбенту збільшил ся а 28 %. Проведення цитостатичної терапії призвело до
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Таблиця 1 – Активність каталази в сироватці крові (мккат/л) та печінці (мккат/кг) щурів,  
уражених 1,2-диметилгідразином, та після застосування ентеросорбенту АУТ 
 і цитостатика “Вінкристин” (M±m, n=7)
Група тварин/термін ураження Сироватка крові Печінка
Контрольна 1,29±0,66 1,71±0,09
1­й місяць 1,19±0,07 1,49±0,08
2­й місяць 1,16±0,06 1,25±0,07*
3­й місяць 0,80±0,05* 1,00±0,06*
4­й місяць 0,64±0,04* 0,93±0,06*
5­й місяць 0,55±0,04* 0,78±0,05*
6­й місяць 0,49±0,04* 0,53±0,05*
7­й місяць 0,40±0,03* 0,47±0,04*
1,2­ДМГ + АУТ (14 днів) 0,54±0,03** 0,66±0,05**
1,2­ДМГ + АУТ (21 день) 0,63±0,04** 0,87±0,07**
























ISSN 2410-681X. Медична та клінічна хімія. 2020. Т. 22. № 2
но з відповідними показниками тварин контроль-
ної групи, на 7­й місяць дослідження – у 2,9 та 
2,4 раза відповідно. 
Для пригнічення розвитку оксидативного 
стресу, зокрема процесів окиснювальної моди-
фікації протеїнів, у тварин з аденокарциномою 
товстої кишки ми використали ентеросорбент 
АУТ. Застосування цього коригувального чинни-
ка призвело до вірогідного зниження (р≤0,05) 
вмісту ОМП370 та ОМП430 у сироватці крові й пе-
чінці тварин, уражених 1,2­ДМГ. На 21­й день 
дослідження вміст ОМП370 у сироватці крові й 
печінці щурів зменшився після використання ен­
теросорбенту на 200 і 83 % відповідно, ОМП430 – 
на 100 та 55 % порівняно з показниками ураже-
них тварин.
Після проведення детоксикаційної терапії в 
одній із груп тварин було використано цитостатик 
“Вінкристин”. Отримані результати вказують на 
незначне підвищення вмісту продуктів ОМП 
нейтрального та основного характеру як у сиро-
ватці крові, так і в печінці після застосування 
цитостатика в щурів з модельованим канцеро-
генезом на тлі сорбційної терапії (21 день). Щодо 
групи тварин з канцерогенезом, які не отриму-
вали ентеросорбенту, то вміст ОМП370 та ОМП430 
після проведення ентеросорбційної і цитоста-
тичної корекції був вірогідно нижчим (р≤0,05).
Отже, встановлено, що ураження експери-
ментальних тварин 1,2­ДМГ протягом 7­ми мі-
сяців призводить до дисбалансу антиоксидант-
ної системи організму, активації процесів пе-
роксидного окиснення ліпідів та окисної модифі-
кації протеїнів. Виявлено відсутність вира женого 
побічного ефекту цитостатика “Вінкристин”, що 
підтверджує позитивну динаміку використання 
детоксикаційної терапії сорбентом АУТ під час 
прогресуючого розвитку оксидативного стресу 
за умов змодельованого онкопроцесу.
ВИСНОВКИ. 1. За умов змодельованого 
канцерогенезу товстої кишки розвивається окси-
дативний стрес, на що вказує зростання вмісту 
продуктів ліпопероксидації та окисної модифі-
кації протеїнів протягом експерименту. 
2. Використання ентеросорбенту АУТ при-
зводить до зниження активності вільнорадикаль-
них процесів та відновлення показників ензима-
тичної ланки антиоксидантної системи.
3. Цитостатичний препарат рослинного по-
ходження “Вінкристин” має позитивний вплив на 
активність окиснювальних процесів у щурів за 
умов експериментального канцерогенезу і не 
проявляє виражених побічних ефектів, що, оче-
видно, зумовлено попереднім проведенням 
ентеросорбційної терапії. 
Таблиця 2 – Вміст продуктів окисної модифікації протеїнів у сироватці крові  
й печінці щурів (мкмоль/г протеїну) в динаміці ураження 1,2-диметилгідразином  




сироватка крові печінка сироватка крові печінка
Контрольна 0,15±0,01 0,29±0,02 0,30±0,02 0,38±0,02
1­й місяць 0,34±0,02* 0,41±0,02* 0,39±0,02* 0,56±0,04*
2­й місяць 0,47±0,03* 0,47±0,03* 0,49±0,02* 0,64±0,04*
3­й місяць 0,51±0,04* 0,60±0,04* 0,57±0,04* 0,68±0,04*
4­й місяць 0,59±0,04* 0,68±0,04* 0,64±0,05* 0,73±0,05*
5­й місяць 0,68±0,05* 0,70±0,05* 0,74±0,05* 0,80±0,06*
6­й місяць 0,74±0,05* 0,72±0,06* 0,80±0,05* 0,83±0,06*
7­й місяць 0,81±0,06* 0,78±0,06* 0,86±0,06* 0,91±0,08*
1,2­ДМГ + АУТ (14 днів) 0,59±0,04** 0,62±0,05 0,71±0,06 0,77±0,05
1,2­ДМГ + АУТ (21 день) 0,51±0,03** 0,54±0,03** 0,56±0,05** 0,70±0,04**
7 місяців ураження 1,2­ДМГ + АУТ 
(21 день) + вінкристин (14 днів)
0,52±0,03# 0,55±0,02# 0,60±0,04# 0,72±0,04
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О. И. Качур, Л. С. Фира, П. Г. Лихацкий
ТЕРНОПОЛЬСКИЙ НАЦИОНАЛЬНЫЙ МЕДИЦИНСКИЙ УНИВЕРСИТЕТ ИМЕНИ И. Я. ГОРБАЧЕВСКОГО 
МОЗ УКРАИНЫ
ЭНДОГЕННАЯ ИНТОКСИКАЦИЯ У КРЫС С ЭКСПЕРИМЕНТАЛЬНЫМ 
КАНЦЕРОГЕНЕЗОМ ПОСЛЕ ПРИМЕНЕНИЯ ЦИТОСТАТИКА НА ФОНЕ 
СОРБЦИОННОЙ ТЕРАПИИ 
Резюме
Вступление. Ежегодно количество онкологических больных колоректальным раком растет. Тяжесть 
состояния больных довольно часто обусловлена  гиперфункцией активных форм кислорода с последующим 
нарушением антиоксидантной защиты организма. Поэтому важным является изучение эффективности 
действия цитостатика на фоне энтеросорбционной терапии в условиях эндогенной интоксикации.
Цель исследования – оценить эффективность использования цитостатика “Винкристин” на фоне 
энтеросорбционной терапии в условиях оксидативного стресса в организме крыс, пораженных 1,2-ди-
метилгидразином.
Методы исследования. Эксперимент выполнен на белых крысах-самцах, которым моделировали 
рак толстой кишки путем еженедельного подкожного введения 1,2-диметилгидразина в дозе 7,2 мг/кг 





















46 ISSN 2410-681X. Медична та клінічна хімія. 2020. Т. 22. № 2
тяжении 21-го дня после моделирования канцерогенеза в дозе 1 мл взвеси (что соответствует 0,2 г 
чистой массы продукта) на 100 г массы тела животного. Цитостатик “Винкристин” вводили животным 
с индуцированным канцерогенезом внутрижелудочно ежедневно в течение 14-ти дней в дозе 0,23 мг/кг 
массы тела после 21-дневной детоксикационной терапии. Развитие оксидативного стресса изучали по 
активности окислительной модификации протеинов, концентрации продуктов перекисного окисления 
липидов, активности супероксиддисмутазы и каталазы.
Результаты и обсуждение. Полученные результаты исследования свидетельствуют о том, что 
введение 1,2-диметилгидразина в течение 30-ти недель способствовало развитию оксидативного 
стресса. В экспериментальных животных нарушался про-антиоксидантный баланс, что сопровождалось 
снижением активности антиоксидантной системы. Применение энтеросорбента АУТ способствовало 
нормализации этих показателей, а проведенная цитостатическая терапия незначительно повлияла на 
активность окислительных процессов в организме подопытных животных.
Вывод. Полученные результаты указывают на отсутствие выраженного побочного эффекта ци-
тостатика “Винкристин” и подтверждают положительную динамику использования детоксикационной 
терапии энтеросорбентом АУТ во время прогрессирующего развития оксидативного стресса в услови-
ях смоделированного канцерогенеза.
КЛЮЧЕВЫЕ СЛОВА: оксидативный стресс; антиоксидантная система; 1,2-диметилгидразин; эн-
теросорбент АУТ; цитостатик “Винкристин”.
O. I. Kachur, L. S. Fira, P. G. Likhatsky
I. HORBACHEVSKY TERNOPIL NATIONAL MEDICAL UNIVERSITY
ENDOGENIC INTOXICATION IN RATS WITH EXPERIMENTAL CARCINOGENESIS 
AFTER APPLICATION OF CYTOSTATICS ON THE BACKGROUND OF SORPTION 
THERAPY
Summary
Introduction. Every year the number of cancer patients with colorectal cancer is growing. The severity of the 
condition of patients is often due to hyperfunction of reactive oxygen species with subsequent violation of the body's 
antioxidant defenses. Therefore, it is important to study the effectiveness of cytostatics on the background of 
enterosorption therapy in conditions of endogenous intoxication.
The aim of the study – to evaluate the effectiveness of the use of the cytostatic Vincristine on the background 
of enterosorption therapy under conditions of oxidative stress in the body of rats affected by 1,2-dimethylhydrazine
Research Methods. The experiments were performed on white male rats simulated for colon cancer by weekly 
subcutaneous administration of 1,2-dimethylhydrazine at a dose of 7.2 mg/kg body weight for 30 weeks. Enterosorbent 
AUT was administered intragastrically daily for 21 days after modeling carcinogenesis at a dose of 1 ml of suspension 
(corresponding to 0.2 g of net weight of the drug) per 100 g of body weight of the animal. The cytostatic Vincristine 
was administered intragastrically daily to animals with induced carcinogenesis after 21 days of detoxification therapy 
for 14 days at a dose of 0.23 mg/kg body weight. The development of oxidative stress was studied by the activity 
of oxidative modification of proteins (OMB), the concentration of lipid peroxidation products (LPO) by the activity of 
superoxide dismutase (SOD), catalase.
Results and Discussion. The results of the study indicate that a 30-week administration of the xenobiotic 1,2-
DMG promotes the development of oxidative stress. In experimental animals, the peroxidant and antioxidant balance 
is disturbed, which is accompanied by a decrease in the antioxidant system. The use of enterosorbent AUT contributed 
to the normalization of these parameters, and the cytostatic therapy had a negligible effect on the course of oxidative 
processes in the body of experimental animals.
Conclusion. The obtained results indicate the absence of a pronounced side effect of the cytostatic Vincristine 
and confirm the positive dynamics of the use of detoxification therapy with AUR sorbent during the progressive 
development of oxidative stress under the conditions of simulated carcinogenesis.
KEY WORDS: oxidative stress; antioxidant system; dimethylhydrazine; enterosorbent AUT; cytostatic 
Vincristine.
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